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La Tuberculosis bovina es una enfermedad bacteriana infecciosa-contagiosa en
rumiantes causada por Mycobacterium bovis. En general afecta los pulmones pero puede
afectar cualquier 6rgano. Es ademds una enfermedad zoondtica que puede transmitirse
al hombre. La Tuberculosis bovina es endémica en Venezuela y la prevalencia real en el
ganado y en el hombre es practicamente desconocida en la mayoria de los Estados. Con-
siderando la perdida econémica y los riesgos de transmision al humano, el control y la
erradicacion de esta enfermedad en el ganado deben tener alta prioridad. Los progra-
mas de control son costosos y el diagndstico de la enfermedad es clave en la erradicacion
y debe ser hecho con un método costo efectivo y eficiente para evitar que se queden ani-
males infectados en el rebafio o que se eliminen animales sanos. Se discuten diferentes
pruebas de diagndstico, asi como la sensibilidad y especificidad de las mismas. Ademads
se analizan factores de riesgo asociados a la enfermedad para la poblacién animal y hu-
mana, al igual que medidas de prevencion y erradicacion.

Descripcion. La tuberculosis bovina es una enfermedad infecciosa-contagiosa
causada por una bacteria GRAM-positiva, el Mycobacterium bovis; la cual no solo in-
fecta a los bovinos, sino también un amplio rango de hospederos entre ellos, caprinos,
ovinos, rumiantes silvestres, cerdos, perros, gatos, primates y el hombre. En general,
la bacteria infecta su huésped por la via aerégena, afectando los pulmones. Sin embar-
g0, la infeccidn progresa por las vias hematdgena o linfatica disemindndose a otras
partes del cuerpo y afectando asi otros 6rganos. La via digestiva es importante para el
contagio en terneros amamantados con leche que contiene la bacteria. Es una enfer-
medad de evolucién crénica que se caracteriza por la formacion de granulomas nodu-
lares conocidos como tubérculos. El diagnéstico clinico es dificil debido falta de
signos visibles, observandose sélo fiebre, pérdida progresiva de peso y cuando el pul-
mon estd afectado una tos himeda, culminando con la muerte.
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M. bovis pertenece al género Mycobacterium. Estas bacterias se caracterizan por
ser bacilos dcido resistente, es decir resisten a la decoloracion con alcohol acidificado
una vez que se han coloreadas con carbol-fucsina. El género esta dividido en dos gran-
des grupos: el complejo Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no-tuberculo-
sas. M. bovis, junto con M. tuberculosis, M. micrott y M. africanum pertenecen al
complejo. Todas estas micobacterias son patégenas y agentes etioldgicos de tubercu-
losis en mamiferos. M. tuberculosis infecta principalmente al humano y M. bovis es el
principal agente etiolégico para los bovinos. El otro grupo, también llamado mico-
bacterias atipicas, tiene mas de 80 representantes, la mayoria no patégenos. De impor-
tancia para la ganaderia de este grupo es M. paratuberculosis, agente causal de
Paratuberculosis (Ver el capitulo Paratuberculosis).

Una razén importante que justifica la erradicacion de la tuberculosis bovina es
que la enfermedad causa pérdidas econdémicas, debido a la disminucion aproximada-
mente en un 20% de la produccién de leche y carne, un 5% de disminucion en la capa-
cidad reproductiva de los rebanos, y la restriccion en la venta y/o exportacion de carne
proveniente de animales enfermos. Estimaciones recientes indican que la pérdida
econdmica causada por la tuberculosis bovina en Argentina estd en aproximadamente
63 millones de US délares anualmente. Un estudio ejecutado en Turquia indica un
impacto socio-econémico de esta enfermedad de 15 hasta 59 millones de US délares
anual.

Otra raz6n importante por la cual se justifica el control y la erradicacién en el
ganado es que la tuberculosis bovina es una enfermedad zoonética. El modo de trans-
mision de M. bovis al hombre puede ser por el consumo de leche cruda infectada o sub-
productos lacteos fabricados con esta leche infectada sin pasteurizar (causando
tuberculosis intestinal), por aerosoles (causando tuberculosis pulmonar) o por inocu-
lacién traumatica durante la manipulacion de carnes proveniente de animales infec-
tados en el matadero (causando lesiones en piel). Se estima que en Latino América el
2% de los casos de TBC pulmonar y el 8% de los casos de tuberculosis extra pulmonar
son causados por la infeccién con M. bovis. Sin embargo, dependiendo del nivel de ex-
posicion, el nivel de incidencia puede variar. En Argentina, en la provincia de Santa
Fe, donde existe una prevalencia relativamente alta de tuberculosis en el ganado (5%),
M. bovis fue el responsable entre el 2% y el 6,2% de los casos de tuberculosis humana
durante el periodo de 1984 - 1989 y el 64% de esos pacientes fueron personal de mata-
deros o trabajadores de las areas rurales.

Epizootiologia. La enfermedad tanto en el bovino como en el humano tiene
distribucién mundial y la reconocen en la mayoria de los paises del continente ameri-
cano, incluyendo los EEUU. Solamente algunas islas caribenas reportan estar libre de
esta enfermedad. En Venezuela la prevalencia oficial en el ganado esta alrededor de
0,02%. Sin embargo, los datos disponibles no son extrapolables. Aunque esta previsto
en el Programa de Erradicacion de Tuberculosis Bovina del Ministerio de Agricultu-
ray Cria, nunca se ha llevado a cabo un Programa de tuberculizacién masiva en todos
los estados con el fin de determinar cuales son las regiones endémicas. Ademas, la ins-
peccién post-mortem en el ambito de matadero con el fin de detectar lesiones sospe-
chosas de tuberculosis se realiza muy a la ligera, por lo que tampoco asi se aportan
datos para identificar regiones con alta prevalencia de la enfermedad Los datos dispo-
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nibles desde 1954, afio en que se comenzé el programa de control y erradicacién de la
tuberculosis en el ganado, muestran que cerca del 85% de las pruebas de tuberculina
aplicadas en Venezuela fueron llevadas a cabo en los rebafos lecheros de los estados
Mérida y Zulia, donde existen alrededor de 3,5 millones de cabezas de ganado. Alre-
dedor del 30% de esta poblacion es sometida anualmente a la prueba de tuberculina.
En la poblaciéon bovina del resto del pais, aproximadamente unos 10 millones de cabe-
zas, solamente alrededor del 1% se les aplica la prueba de tuberculina anualmente.

La prevalencia de tuberculosis en humanos causada por infecciéon con M. bovis
en Venezuela, es desconocida. El diagnéstico de la tuberculosis en humanos en nues-
tro pais se basa principalmente en el examen directo del esputo (baciloscopia) lo cual
no permite diferenciar entre especies del complejo M. tuberculosis, es decir entre M.
bovis y M. tuberculosis. El cultivo casi no se practica en Venezuela y cuando lo realizan,
en general no se identifica el aislamiento hasta el nivel de especie. Adicionalmente, el
M. bovis crece muy mal en el medio de cultivo estandar (Lowenstein-Jensen), el cual
es el medio més usado en Venezuela. Agravando el problema de la coleccién de datos
sobre la prevalencia de M. bovis, el hecho de que los laboratorios con capacidad de cul-
tivo se encuentran ubicados en la ciudad, no en las areas rurales donde se encuentran
los grupos de riesgo.

Un factor de riesgo que favorece la transmision de tuberculosis bovina es el de
mantener una alta carga animal por hectirea. Adicionalmente, el contacto entre los
animales durante el ordefio también favorece la difusion del patégeno. Por eso, la pre-
valencia més alta de tuberculosis bovina se encuentra en grandes rebafos lecheros.
Otro factor de riesgo es la presencia de animales silvestres que estan infectados y con
los cuales las vacas comparten el pasto y/o el territorio. En Latino América no se cono-
ce un reservorio silvestre hasta el momento.

Los factores de riesgo para la poblacién humana son el contacto fisico con ani-
males infectados, lo cual significa que personas trabajando con ganado (trabajadores
de la finca, del matadero y Médicos Veterinarios) estdn en mayor riesgo de contraer la
enfermedad. El consumo de leche cruda y sus derivados contaminados con M. bovis es
una de las principales fuentes de infeccidn para el hombre; sin embargo, la pasteuriza-
ci6én ha eliminado este problema en el mundo industrializado.

Diagnoéstico. Para el diagnostico de rutina de la tuberculosis bovina en un reba-
no la prueba mis utilizada es la prueba de tuberculina. Es la prueba oficial en
Venezuela para el programa de control de la tuberculosis bovina. La prueba se basa en
la respuesta inmunoldgica del animal a la inyeccién intradérmica de 0,1 ml de tuber-
culina en la dermis del pliegue caudal derecho con un extracto proteinico purificado
(PPD) de M. bovis ANS o Valleé. La reaccion en el ganado infectado es una indura-
cién en el lugar de aplicacién causado por una reaccion del tipo de hipersensibilidad
retardada, la cual es maxima a las 48-72 horas después de la inyeccion. Cualquier in-
duracion igual o mayor a S mm se considera como una reaccion positiva (animal PPD
o tuberculina positiva).

La prueba confirmatoria de la tuberculosis bovina es el cultivo microbioldgico,
donde se puede aislar al M. bovis de biopsias provenientes de animales sacrificados.
Sin embargo, esta prueba tiene el inconveniente de ser muy tardia, ya que el microor-
ganismo demora entre 4 y 6 semanas para crecer en medios selectivos. El cultivo bac-
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terioldgico es de importancia en las campanas de erradicacion y debe ser practicado a
muestras provenientes de animales reactores positivos que hayan sido sacrificados,
para asi confirmar que en realidad estaban infectados con M. bovis y controlar de esta
manera la especificidad de la prueba de tuberculina. Otra prueba directa que permite
identificar a este agente causal en una muestra clinica es la Reaccion en Cadena de la
Polimerasa (PCR) la cual amplifica por medio de enzimas una region del material ge-
nético especifico para el microorganismo, el cual puede ser entonces visualizado por
técnicas bioquimicas. Varios kits diagnosticos basados en esta tecnologia estan dispo-
nibles en el mercado, sin embargo son costosos y la sensibilidad (falsos negativos por
inhibicién de la reaccion) y especificidad (falsos positivos por contaminacion cruza-
da) son objeto de discusion en la literatura cientifica.

La prueba de tuberculina tiene como ventaja que es una prueba muy barata,
pero posee algunas desventajas. Por ejemplo: a los animales que son inoculados no se
les puede repetir la prueba hasta después de 60 dias por anergia inmunoldgica induci-
da por la misma prueba; ademas, los animales se deberan movilizar dos veces; una vez
para la inoculacién y otra vez para la lectura de la prueba. La eficacia de la prueba de
tuberculina depende de factores tales como la potencia del PPD utilizado, la correcta
aplicacion y la capacidad de respuesta del animal infectado. En diferentes estudios en
el campo se ha determinado una sensibilidad de la prueba entre el 77-95%. Falsos ne-
gativos ocurren en animales viejos, animales que han parido recientemente, animales
en el estado inicial o final de la misma enfermedad, animales infectados con otros
agentes patogenos (infecciones virales) o en animales en estado caquéctico. La especi-
ficidad de la prueba en general es alta, alrededor de 98%, sin embargo, se han reporta-
do valores entre el 75%-99,9%. Infecciones debidas a otras Micobacterias del
ambiente (incluyendo al M. paratuberculosis) diferentes al M. bovis interfieren con la
prueba, debido a la existencia de antigenos comunes entre ellos. Por esta razon, para
evitar falsos positivos se aplican en algunos paises la prueba comparativa, inoculando
el animal con 0,1ml de tuberculina del Mycobacterium avium (PPD aviar) en un sitio se-
parado. La diferencia en el tamano de las dos respuestas indica si la sensibilidad a la
tuberculina es causada por la infeccidon por M. bovis o por micobacterias ambientales,
M. paratuberculosis o M. avium.

Debido a estos inconvenientes, se ha desarrollado una prueba comercial para
medir el interferon gamma (IFN-y) (Bovine Gamma Interferon Test- BOVIGAMTM),
La prueba consiste en incubar sangre completa de bovinos sospechosos de tuberculo-
sis diagnosticados con PPD bovina y PPD aviar, bajo condiciones especiales. Si el
animal ha estado en contacto con el microorganismo, sus linfocitos liberardn interfe-
rén gamma, el cual serd detectado a través de un sistema de ELISA sandwich, donde
los anticuerpos anti-gamma interferon unidos a una placa de 96 pozos capturan el
gama interferén bovino. La reaccion se detecta por la adicién de un anticuerpo especi-
fico anti-gama interferén conjugado a una peroxidasa, la cual reacciona con un subs-
trato produciendo color. Estudios muestran que esta prueba en general tiene una
sensibilidad y especificidad mds alta que la prueba de tuberculina. La prueba del
IFN-y posee una serie de ventajas adicionales para el diagndstico de tuberculosis bo-
vina: a) Se manipulan los animales una sola vez, b) Se puede repetir la prueba tantas
veces cuando sea necesaria, c) La prueba es comparativa y excluye aquellos animales
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que puedan reaccionar por infecciones con micobacterias atipicas no patégenas, d) El
plasma obtenido del animal para el diagndstico de tuberculosis bovina puede ser utili-
zado para el diagndstico de otras enfermedades como Leptospirosis, Brucelosis, etc.
Los desventajas son que la prueba es relativamente cara y necesita un laboratorio para
procesar las muestras. La prueba del IFN-y se utiliza como prueba de diagndstico
complementario o confirmativa en paises como Australia, Nueva Zelanda y los
EEUU.

A nivel de laboratorio se han desarrollado algunos ensayos de ELISA para el
diagnostico de tuberculosis bovina. Sin embargo, todavia no existen pruebas comer-
ciales en el mercado. La prueba de ELISA al igual que las anteriores es una prueba
complementaria a la tuberculina y detecta anticuerpos circulantes contra algunos an-
tigenos de M. bovis. Es una prueba sencilla de realizar, pero tiene el inconveniente de
tener baja sensibilidad (30-50%) y especificidad. (60-80%). Para aumentar la sensibili-
dad y la especificidad de esta prueba se estdn buscando nuevos antigenos. Hay indica-
ciones que un alto titulo en un ELISA de esta naturaleza esta vinculado con anergia
por PPD y/o enfermedad activa y avanzada.

En conclusion, no existe una prueba ideal para diagnosticar tuberculosis bovi-
na. La especificidad de una prueba es un parametro especialmente importante para
Programas de Erradicacion de Tuberculosis bovina. Una prueba de diagnéstico por
definicion nunca puede ser 100% especifica, lo cual trae como consecuencia que un
porcentaje de animales serd sacrificado sin tener la enfermedad. Este parametro tiene
mayor importancia en las etapas finales de la campana de erradicacion cuando la pre-
valencia de la tuberculosis bovina es baja, como se observa en la tabla siguiente. En
este momento es recomendable el introducir pruebas confirmatorias para los anima-
les tuberculina-positivos, ademads de seguir el animal positivo al matadero para con-
firmar bacteriolégicamente la tuberculosis.

Prevalencia Verdadero positi-  Falsos positivos Falsos Negativos % animales

de tuberculosis vos detectado con 3% 1% sacrificado

en la finca la prueba sin necesidad
10% 990 300 10 300/1290 = 23%
1% 99 300 1 300/399 = 75%

Nota: Rebano de 10.000 cabezas. Ejemplo: Sensibilidad de la prueba de diagnostico 99% y la especificad
97%. Se muestra dos situaciones epidemioldgicas: una prevalencia real de tuberculosis del 10% y una preva-
lencia de 1%. Con una baja prevalencia se sacrifican un ntmero relativamente alto de animales sin necesi-
dad.

Tratamiento, Prevencion y Control. En general no se realiza ningln trata-
miento a animales infectados por no ser costo efectivo. La tuberculosis necesita un
tratamiento con 3-4 diferentes drogas por un periodo de 6 meses lo cual lleva un costo
considerable para un bovino con un peso de 400-500 kg. Todavia no hay una vacuna
eficiente para prevenir la tuberculosis bovina. Vacunacién con el Bacilo Calmette-
Guérin (BCG) no mostré una proteccion importante. Ademas, la vacuna interfiere
con la prueba de tuberculina induciendo reactividad causando asi falsos positivos a
esta prueba.
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La estrategia bésica para el control y la eliminacién de la tuberculosis bovina es
la tuberculizacion del rebanio y el sacrificio de los reactores positivos. Aquellos anima-
les con reacciones positivas se identifican con un hierro en forma de T en la regién
masetérica izquierda y se envian posteriormente bajo vigilancia al matadero en un pe-
riodo no mayor de 15 dias. La vigilancia en el matadero y el seguimiento al rebafo de
origen de animales tuberculosos, puede ser una estrategia alternativa en areas donde
un programa de tuberculizacién y sacrificio no estd activo. Las medidas para prevenir
la transmisién involucran también un control efectivo de movimiento de los anima-
les. Cuando se introducen animales nuevos en la finca, estos deben siempre debe te-
ner una prueba de tuberculina reciente para descartar que no estén infectados.
Adicionalmente se deben aplicar medidas complementarias de desinfeccion y mejo-
ramiento de las instalaciones, especialmente en las explotaciones bovinas con anima-
les reaccionantes positivos en varias pruebas consecutivas.
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